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Peningkatan Epithelisasi Jaringan Luka pada Tikus (Rattus Novergicus) 
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Diabetes merupakan penyakit metabolik yang ditandai dengan meningkatnya kadar 
gula darah dalam tubuh yang tidak terkendali. Selain itu diabetes juga dapat 
menimbulkan komplikasi luka pada penderita diabetes yang susah sembuh, karena 
proses penyembuhan luka baik dalam proses inflamasi, proliferasi, atau pun 
remodeling luka terhambat. Apabila luka dibiarkan, akan menginduksi terjadinya 
berbagai komplikasi. Ekstrak daun Ficus religiosa memiliki kandungan yang 
potensial digunakan sebagai terapi luka diabetes berdasarkan analisis senyawa 
HPLC dan GC-MS. Tujuan penelitian adalah untuk mengetahui pengaruh ekstrak 
metanol daun Ficus religiosa terhadap proses epitelisasi luka diabetes serta 
menganalisis dosis efektif ointment. Penelitian ini adalah eksperimen murni dengan 
metode Randomized Post Test Only Controlled Group Design. Penelitian dilakukan 
secara in vivo menggunakan subjek Tikus wistar (Rattus novergicus) terbagi 
menjadi 5 kelompok yaitu kontrol negative, kontrol positif, perlakuan 1 (ointment 
5%), perlakuan 2 (ointment 10%), dan perlakuan 3 (ointment 15%). Tikus diinduksi 
diabetes dengan menggunakan Streptozotocin 50 mg/KgBB. Semua kelompok 
perlakuan diinduksi luka eksisi 3cm2, kelompok negative merupakan kelompok 
tanpa perlakuan, kontrol positif diberi terapi standar Povidone iodine ointment 5%. 
Kelompok perlakuan 1, 2, dan 3 diterapi dengan ekstrak methanol Ficus religiosa 
ointment berdosis 5w/w, 10w/w, dan 15w/w. Hasil penelitian pada pengamatan 
epithelisasi luka melalui mikroskop pada hari ke-12 perlakuan menunjukkan 
pembentukan epitel yang signifikan pada ointment dosis 5%w/w dibandingkan 
dengan perlakuan lainnya dan kontrol (p=0.001). Sedangkan ointment 10%w/w dan 
15%w/w mengalami penurunan efektifitas dengan dosis 15%w/w adalah yang 
terendah dan mengindikasikan bahwa kedua dosis telah menginjak dosis toksik. 
Kesimpulan penelitian adalah dosis ointment 5%w/w adalah dosis efektif. 















Dana, Bigy Nuuron. 2021. Methanolic Leaf Extract of Ficus Religiosa Exhibit 
Improvement of Diabetic Wound Epithelisation in Streptozotocin-
Induced Diabetic Rat Model (Rattus novergicus). Final Assignment, 
Medical Program, Medical Faculty, Brawijaya University. Supervisor: Prof. 
Dr. dr. Yuyun Yueniwati P.W.,M.Kes, Sp.Rad(K). 
 
Diabetes is a metabolic disease characterized by an uncontrollable increasement in 
blood sugar levels. In advance, diabetes can cause complications and one of them 
is an untreatable wound caused by the inhibition of wound healing process. 
Currently, 80% of Diabetes patient suffering diabetic wound will lose their limbs. 
Methanolic leaves extract of Ficus religiosa has potential in diabetic wound 
treatment, based on HPLC and GCMS analysis it contains various compounds that 
have antimicrobial, antioxidant, and analgesic effects altogether which beneficial 
for the treatment. Thus, the objective of this study is to observe the effect and 
finding the effective dose of Methanolic leaves extract of Ficus religiosa ointment 
as Diabetic wound treatment.This study using Rats (Rattus novergicus) which 
divided into 5 groups: negative control, positive control, treatment 1 (ointment 5%), 
treatment 2 (ointment 10%), and treatment 3 (ointment 15%). Induction of diabetes 
in rats were using Streptozotocin 40 mg/KgBW IP. All groups were performed with 
wound excision of 3 cm2, epithelization observed at day 12 using microscope with 
preparate slide painted with HE beforehand. Results on epithelization show 
significant development of epithelial formation in ointment 5% compared with 
controls and other treatments (p=0.001) while decreased respectively in dose 10% 
and 15% with the least effective is extract dose 15%w/w. Thus, these founding 
indicates that dose 10 and 15%w/w could be stepping into toxic dosage. Based on 
this study, can be concluded that ointment 5% is the most effective dose. Further 
researches are necessary to evaluate safety and toxicity of the ointment. 
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1.1  Latar Belakang  
 
Diabetes Melitus (DM) merupakan salah satu dari kelompok penyakit 
metabolik dengan karakteristik hiperglikemia yang terjadi karena kelainan sekresi 
insulin, kerja insulin atau kedua-duanya. World Health Organization (WHO) telah 
memprediksi adanya peningkatan penderita DM di Indonesia  sebesar 12.9 juta 
orang atau 60% pada tahun 2030 hanya dalam jangka waktu 30 tahun dari tahun 
2000 dengan jumlah oenderita 8.4 juta (WHO, 2004). Data ini menunjukkan 
perkembangan jumlah pendertia DM di Indonesia yang cenderung meningkat tiap 
tahunnya (PERKENI, 2015). 
The Center of Disease Control and Prevention (CDC) menyebutkan bahwa 
salah satu komplikasi tersering diabetes adalah luka yang tak kunjung sembuh yang 
seringkali berujung pada amputasi(The Centers for Disease Control and Prevention 
(CDC), 2019). Gangguan pembuluh darah dan kerusakan saraf merupakan 
mekanisme yang mendasari terjadinya hal ini. Salah satu fungsi darah adalah fungsi 
transportasi yang mana juga mengangkut berbagai nutrisi dan faktor-faktor 
inflamasi yang dibutuhkan dalam proses penyembuhan luka, selain itu fungsi saraf 
adalah sebagai media rangsangan, akibatnya bila saraf dalam tubuh mengalami 
penurunan sensitivitas terhadap rasa sakit maka dapat meningkatkan risiko luka 
untuk terus mengalami iritasi baik akibat trauma dengan lingkungan atau pun 
trauma oleh garukan pasien sehingga luka tidak kunjung sembuh dan sering 
berujung pada amputasi dengan prevalensi 70%-80% pada pasien DM yang 
berawal dari luka biasa (Bowering, 2001). 
Pohon Beringin (Ficus religiosa) merupakan tumbuhan yang mudah 
didapatkan di hampi seluruh daerah di Indonesia. Pohon beringin umumnya 
dikategorikan sebagai pohon sakral dalam sebagian adat di Jawa dan jarang 
dimanfaatkan untuk hal lainnya, termasuk dalam hal pengobatan tradisional 
ataupun modern. Sedangkan, berdasarkan penelitian yang dilakukan oleh Nurjaya 
pada tahun 2015 menyebutkan bahwa Ficus religiosa memiliki kadar fitokimia 
yang terdiri dari tannin, saponin dan flavonoid yang tergolong tinggi. 
Penelitian lain pada tahun 2014 dengan menggunakan analisis Gas 
Chromatohraphy-Mass Spectrophotometry (GC-MS) pada Ficus religiosa juga 
menyebutkan bahwa pohon ini mengandung senyawa catechol, eugenol dan 





Fitokimia-fitokimia ini memiliki fungsinya masing-masing dalam 
penyembuhan luka dan dapat meningkatkan regenerasi sel serta membantu dalam 
proses penyembuhan luka sehingga berpotensi untuk dikembangkan sebagai terapi 
luka pada diabetes. Berdasarkan bukti ilmiah tersebut dan didukung dengan belum 
adanya riwayat penelitian mengenai Ficus religiosa sebagai obat luka diabetes di 
Indonesia, mendasari penulis untuk melaksanakan penelitian ini dalam menguji 
efektivitas sediaan ekstrak Pohon Beringin (Ficus religiosa) untuk mengobati luka 
akibat DM yang berpotensi menjadi terapi yang efektif dan terjangkau. 
 
 
1.2  Perumusan Masalah 
 
1. Bagaimana pengaruh ekstrak methanol daun Ficus religiosa ointment 
terhadap proses epithelisasi jaringan luka pada tikus wistar (Rattus 
novergicus)? 
2. Berapakah dosis efektif ekstrak methanol daun Ficus religiosa ointment 
sebagai terapi penyembuhan luka pada tikus wistar (Rattus novergicus)? 
 
 
1.3 Tujuan Khusus 
 
1. Mengetahui pengaruh ekstrak methanol daun Ficus religiosa ointment 
terhadap proses epithelisasi jaringan luka pada tikus wistar  (Rattus 
novergicus).  
2. Mengetahui dosis efektif ekstrak methanol daun Ficus religiosa ointment 
sebagai terapi penyembuhan luka pada tikus wistar (Rattus novergicus). 
 
 
1.4 Manfaat Penelitian 
 
 
1.4.1 Manfaat Akademik 
 
Tulisan ini diharapakan dapat menjadi referensi tambahan dalam penelitian 
di bidang penyakit metabolik secara umum  dan terapi luka diabetes secara 
khusus dengan pemanfaatan olahan herbal yang potensial. 
 
 






Tulisan ini diharapkan dapat menjadi pertimbangan dalam pengembangan 
terapi luka diabetes dengan menggunakan bahan herbal secara klinis ataupun 
pengembangan secara industrial. Selain itu, pemanfaatan ekstrak Ficus 
religiosa juga diharapkan mampu mendukung program SDG’s yang merupakan 












































2.1 Diabetes Mellitus 
 
 Diabetes merupakan kelompok penyakit metabolik yang ditandai dengan 
hiperglikemia yang dihasilkan dari gangguan sekresi insulin, inefektifitas aksi 
insulin, atau keduanya. Hiperglikemia kronis dalam diabetes dikaitkan dengan 
kerusakan jangka panjang, disfungsi, dan kegagalan organ yang berbeda, terutama 
mata, ginjal, saraf, jantung, dan pembuluh darah. Diabetes Mellitus dibagi menjadi 
2 kelompok besar, yaitu Diabetes Tipe 1 karena gangguan sekresi insulin yang 
berasal dari sel Langhans di Pankreas dan Diabetes Tipe 2 karena kombinasi 
resistansi reseptor terhadap aksi insulin dan kompensasi insulin yang tidak adekuat 
terhadap respon sekresi insulin (Baynest, 2015).  
 
 
2.2 Luka pada Penderita Diabetes Mellitus 
 
 Luka diabetes merupakan salah satu komplikasi serius dalam DM. Definisi 
luka adalah adanya suatu kerusakan integritas kulit yang dapat terjadi ketika kulit 
terpapar suhu atau pH, zat kimia, gesekan, trauma tekanan dan radiasi. Sedangkan 
pada pasien DM terjadi hiperglikemia yang bila dalam kondisi kronis dapat 
menghambat proses penyembuhan luka dengan beberapa mekanisme diantaranya 
adalah penebalan membran basalis, neuropati perifer, peripheral arterial diseases, 
dan imunosupresi sehingga potensi proses penyembuhan akan jauh berkurang. 
Penderita diabetes dengan luka apabila tidak ditangani dengan baik sering berujung 
pada amputasi (Aumiller dan Dollahite, 2015). 
 
 
2.3 Mekanisme Penyembuhan Luka Normal dan Luka Diabetes 
 
 Mekanisme penyembuhan luka terdiri dari 3 fase, yaitu: fase inflamasi (0-3 
hari), fase proliferasi (3-14 hari), dan fase remodeling jaringan (bisa dimulai pada 
hari ke-8 dan berlangsung sampai 1 tahun). Proses penyembuhan luka tersebut 
merupakan suatu hal kompleks yang melibatkan interaksi yang terus menerus 
antara sel dan sel serta antara sel dan matriks.  
 






1. Fase Inflamasi 
 Pada fase ini, terjadi perubahan pada sirkulasi di sekitar daerah luka. 
Beberapa perubahan tersebut meliputi vasodilatasi pembuluh darah dan 
peningkatan permeabilitas pembuluh darah. Dua perubahan ini 
memungkinkan transport platelet dan sel darah putih secara lebih efektif ke 
lokasi luka (Schultz GS, Chin GA, Moldawer L, 2011) 
 
2. Fase Proliferasi 
 Fase proliferasi ditandai dengan meningkatnya produksi sel darah 
putih yang berfungsi sebagai pengilang benda asing yang ada dalam luka 
sehingga mencegah infeksi. Pada fase ini juga dimulai terjadinya perbaikan 
jaringan luka dengan migrasi fibroblast ke jaringan luka (Schultz GS, Chin 
GA, Moldawer L, 2011). 
 
3. Fase Remodelling 
 Fase remodelling berfungsi sebagai fase perbaikan penyembuhan 
luka dengan maturasi dari jaringan granulasi yang dibentuk oleh fibroblast. 
Pada fase ini, reaksi inflamasi pun juga telah berkurang dengan menurunnya 




2.3.2 Luka Diabetes 
 
  Sedangkan luka pada penderita diabetes akan terganggu di ketiga fase 
penyembuhan luka akibat kadar glukosa darah yang tinggi. Hiperglikemia akan 
mengganggu permeabilitas dari vaskuler serta menghambat proses 
angiogenesis, selain itu keadaan hiperglikemi juga menurunkan proliferasi dari 
sel darah putih sehingga menghambat proses proliferasi dan luka akan lebih 
mudah terjadi infeksi. Dari sisi saraf, neuropati perifer pada penderita diabetes 
mengakibatkan penderita kehilangan rangsang sensorik pada daerah luka 
sehingga luka lebih mudah terjadi trauma berulang dengan lingkungan sekitar 
(Aumiller dan Dollahite, 2015). Dasar dari perawatan luka diabetes saat ini 
meliputi 3 hal yaitu debridement, offloading, dan kontrol infeksi. Adapun 
perawatan luka konvensional dengan membersihkan luka menggunakan larutan 
NaCl 0,9% dan ditambahkan dengan iodine providine, kemudian ditutup 
dengan kassa kering. Tujuan dari balutan konvensional ini adalah untuk 







2.4 Ficus religiosa 
 
Pohon beringin merupakan salah satu pohon yang berasal dari family 
Moraceae, genus Ficus dengan nama ilmiah Ficus religiosa. Pohon ini lebih dikenal 
pohon bodhi oleh masyarakat Indonesia. Sementara dalam bahasa Inggris pohon ini 
memiliki beberapa nama seperti wisdom tree, sacred ficus, peepal dan bodhi tree.  
Ficus religiosa merupakan tanaman 
evergreen dengan tinggi dapat mencapai 20 
meter dan berdiameter 1.5-2 meter. 
Cabangnya berbentuk tidak teratur, lebar 
menyebar dan tanpa akar napas. Kulit kayu 
berwarna abu-abu dengan bintik kecoklatan, 
halus, mengelupas dengan bentuk bulat tidak 
teratur. Daun tua berwarna hijau tua, namun ketika masih muda berwarna merah 
muda. Daun berukuran 7.5-10 cm dan memiliki bagian yang mirip ekor dan 
berbentuk hati (Gautam et al., 2014) 
 
 
2.5 Kandungan Ficus religiosa yang Berpotensi dalam Terapi Luka Diabetes 
 
Pohon Beringin (Ficus religiosa) mempunyai kandungan senyawa fitokimia 
yaitu flavonoid, saponin, tanin, steroid dan triterpenoid. Flavonoid, saponin, tanin 
dan triterpenoid ditemukan pada daun, tangkai, kayu, dan kulit kayu. Kadar 
flavonoid dan tanin pada daun Ficus religiosa paling tinggi dibandingkan sampel 
lainnya yaitu sebesar 20.34% dan 1.83%. Senyawa triterpenoid memiliki fungsi 
sebagai komponen aktif dalam tumbuhan obat yang telah digunakan untuk penyakit 
diabetes (Nurjaya, 2015). Sedangkan berdasarkan GC-MS (tabel 2.1) didapatkan 
kandungan Eugenol, Catechol, dan Phenylethyl alcohol yang tinggi. Ketiga 










Tabel 2.1 Analisas GC-MS pada Ekstrak Methanol Ficus religiosa  





























Berdasarkan (Gambar 3.1) dijelaskan bahwa pada saat terjadinya luka, akan 
terjadi tiga proses dalam penyembuhan luka yaitu proses inflamasi, proses 
proliferasi, dna proses remodelling sehingga pada akhir ketiga proses tersebut luka 
telah sembuh secara sempurna. Namun pada kondisi diabetes ketiga proses ini akan 
terhambat secara langsung oleh karena kadar glukosa darah yang berlebih dalam 
tubuh. Sehingga dalam penelitian ini variabel terikat yang diukur adalah proses 
penyembuhan luka serta proses remodelling dalam penyembuhan luka pada tikus 
model diabetes dengan pembanding pemberian ekstrak daun Ficus religiosa. 
 
 
3.2 Hipotesis Penelitian 
 
1. Ekstrak daun Ficus religiosa dapat menginduksi proses penyembuhan luka 
pada tikus model diabetes. 
2. Ekstrak daun Ficus religiosa dapat menginduksi proses remodelling luka 
pada tikus model diabaetes. 










4.1 Rancangan Penelitian 
 
Metode yang digunakan dalam penelitian ini menggunakan metode 
eksperimental kuantitatif dengan rancangan Randomized Controlled Trial 
(RCT) dengan studi in vivo dan menggunakan lima perlakuan dan 5 ulangan. 
Penelitian ini bertujuan untuk mengetahui pengaruh pemberian ekstrak daun 
Ficus religiosa salep dengan berbagai dosis pada proses penyembuhan luka 
tikus (Rattus novergicus) model diabetes. Variabel tergantung yang diukur 
dalam penelitian ini meliputi lama penyembuhan luka dan proses remodelling 
yang diukur secara histologis. Variabel bebas yang digunakan adalah dosis 
ekstrak methanol daun Ficus religiosa salep yang diberikan pada luka dengan 
detil dosis pertama 5%w/w, dosis kedua 10%w/w dan dosis ketiga 15%w/w 
serta kontrol positif dengan pemberian povidone iodine dan kontrol negatif 
dengan larutan saline 0.9% 
 
 
4.2 Populasi dan Sampel 
 
Hewan coba yang digunakan pada penelitian ini adalah tikus wistar (Rattus 
novergicus) dengan kriteria berat 100-200 gram, jenis kelamin jantan, dan usia 2-4 
bulan. Jumlah sampel tiap perlakuan adalah 5 ekor dan total sampel yang digunakan 
sebanyak 25 ekor.  
 
 
4.3 Variabel Penelitian 
 
1. Variabel Bebas 
Variabel bebas yang digunakan adalah dosis ekstrak methanol daun Ficus 
religiosa salep yang diberikan pada luka dengan detil dosis pertama 5%, 
dosis kedua 10% dan dosis ketiga 15% serta kontrol positif dengan 
pemberian povidone iodine dan kontrol negatif dengan larutan saline 0.9% 
 
2. Variabel Tergantung 
Variabel terikat yang digunakan dalam penelitian ini meliputi lama 







3. Variabel Kontrol 
Suhu ruangan berkisar 25°-27°C. Makan yang diberikan berupa pellet dan 
minuman air diberikan secara ad libitum. Pencahayaan diberikan selama 12 
jam/hari dari pukul 06.00-18.00 WIB. 
 
 
4.4 Lokasi dan Waktu Penelitian 
 
Penelitian ini dilakukan di Laboratorium sentral Biomedik, Laboratorium 
Farmasi, Laboratorium Parasitologi, Laboratorium MIPA, dan Laboratorium 
Patologi Anatomi Fakultas Kedokteran Universitas Brawijaya. Lama waktu 
penelitian adalah 3 bulan mulai bulan Maret sampai Juni tahun 2018. 
 
4.5 Bahan dan Alat / Instrumen Penelitian 
 
4.5.1 Alat Penelitian 
Alat yang digunakan alam penelitian ini antara lain kendang 
pemeliharaan, tempat minum, timbangan, Glucometer GlucoDR, 
popert, gunting, alat pencukur, mortar, kondensor, pipa F, sifon, hot 
plate, labu alas bulat, wadah salep, penggaris milimeter, bulpoin, log 
book, mikroskop, kaca preparate dan penutup preparate. 
4.5.2 Bahan Penelitian 
Bahan yang digunakan antara lain adalah tikus wistar jantan berumur 
2-2.5 bulan berat badan 250-300 mg 30 ekor, palet Tikus wistar, serbuk 
kayu. Streptozotosin 40 mg/KgBB, Syringe 24G, saline, handscoon, 
masker, alkohol 70%, kapas, Glucose Test Strips, tissue, kapas, 
aquades, alkohol 70%. daun Ficus religiosa, methanol, ketamine 
hydrochloride, ekstrak Ficus religiosa ointment 5% w/w, 10% w/w dan 
15%w/w, formalin 10%, paraffin, alcohol-xylene, hematoxylin-eosin 
dye. 
 






Tabel 4.1 Definisi Operasional Variabel 
 















































































0 : Belum 
terbentuk 
1 : Terbentuk 
tipis 
2 : Terbentuk 
sedang 










4.7 Prosedur Penelitian / Pengumpulan Data 
 
Gambar 4.1 Skema Prosedur Penelitian 
 
1. Persiapan dan Perawatan Tikus wistar (Rattus novergicus) 
Tikus wistar (Rattus novergicus) yang digunakan sebanyak 30 ekor 
berjenis kelamin jantan berumur 2-2.5 bulan dengan berat Tikus wistar 
200-300 mg dengan suhu ruangan/kandang 23-27 derajat celcius. 
Makanan yang diberikan berupa pellet dan minuman air dengan cara ad 
libitum, dan pencahayaan selama 12 jam/hari dari pukul 06.00-18.00 
WIB. Tikus wistar dirawat dalam kandang dengan serbuk kayu sebagai 
dasar dan diganti 2 kali per minggu. 
2. Induksi Diabetes pada Tikus wistar (Rattus novergicus) melalui Injeksi 
intraperitoneal Streptozotosin 40 mg/KgBB 
Induksi Streptozotosin 40 mg/KgBB dilakukan untuk menginduksi 





Induksi dilakukan dengan menginjeksikan Streptozotosin 40 mg/KgBB 
dengan larutan saline 0.9% dalam syringe steril disposable pada 
intraperitoneal Tikus wistar. Sebelumnya dilakukan tindakan antiseptic 
dan sterilisasi. 
3. Perhitungan Kadar Glukosa Darah 
Pengukuran glukosa darah puasa tikus dilakukan dari pembuluh 
darah ekor (vena lateralis) dan penimbangan berat badan tikus masing-
masing menggunakan glukometer glucoDR Biosensor dan timbangan 
digital, pengambilan data dilakukan tiap 3 hari setelah sebelumnya 
dipuasakan selama 
± 10 jam. Banyaknya pakan dan minum yang dikonsumsi serta urin yang 
dihasilkan tikus dilakukan dengan pengamatan setiap hari. Tikus 
dinyatakan diabetes apabila glukosa darah puasa > 126 mg/dL.  
4. Induksi Luka Eksisi Tikus wistar (Rattus novergicus) 
Induksi luka eksisi pada Tikus wistar diabetes melaui prosedur 
pemotongan kulit bagian dorsal Tikus wistar. Sebagai langkah pertama 
dilakukan tindakan antiseptik dan sterilisasi pada tikus wistar dan alat-
alat yang akan digunakan pada penanganan. Setelah itu Tikus wistar 
diberi anestesi menggunakan ketamine hydrochloride 1ml, 10mg/kg I.V 
dan dicukur sehingga tidak ada rambut yang menutupi di area eksisi, 
selanjutnya diberi penanda dengan tinta selebar 3 cm2 dan dipotong 
menggunakan scalpel sesuai dengan alur penanda. Setelah dilakukan 
eksisi, luka akan disterilkan dan ditutup menggunakan kapas dan alkohol 
yang diplaster. 
5. Ekstraksi dan Pembuatan ointment Ficus religiosa 
Ekstraksi Ficus religiosa dilakukan dengan menyiapkan daun pohon 
beringin (Ficus religiosa), kemudian daun dikeringkan, ditumbuk 
menggunakan mortar dan diubah menjadi bubuk menggunakan saringan 
80. Bubuk kemudaian akan diproses menggunakan peralatan ekstraksi 
soxhlet dengan menggunakan methanol pada suhu ruangan. Setelah itu 





derajat untuk pengeringan menggunakan oven. Ekstrak methanol Ficus 
religiosa disimpan dalam kontainer kedap udara. Untuk pembuatan 
ointment, ekstrak methanol akan dicampur dengan ointment base IP 
sesuai dengan dosis yang diinginkan. 
6. Uji Ekstrak Ficus religiosa ointment terhadap luka eksisi Tikus wistar 
(Rattus novergicus) diabetes 
Uji ekstrak metanol Ficus religiosa pada 5 perlakuan sebagai berikut: 
a. Kontrol Negatif - Sebagai kelompok kontrol tanpa perlakuan 
b. Kontrol Positif - Sebagai kelompok kontrol dengan perlakuan 
standar povidone iodine ointment 5% 
c. Perlakuan 1, 2 dan 3 - Terapi luka dengan pemberian 
ointment ekstrak metanol Ficus religiosa 5%w/w, 10%w/w 
dan 15%w/w 
Pemberian perlakuan atau terapi diberikan 1 kali setiap hari dengan 
teknik oklusif. 
7. Pengamatan Laju Penutupan Luka 
Pengamatan Laju penutupan luka dilakukan dengan interval 3 hari 
sampai dengan luka menutup dengan sempurna, hari dilakukannya eksisi 
dihitung menjadi hari ke-0. Pengamatan laju penutupan luka dilakukan 
dengan menggunakan planimeter dan graph paper skala mm untuk 
melihat kontraksi luka atau Percent Wound Contraction (PWC). PWC 
dapat dihitung menggunakan rumus: 
PWC = {AH/ATW} × 100 
ATW: Total wound area, AH: Healed area, PWC: Percent wound 
contraction, 
8. Pengamatan Laju Epithelisasi Luka 
Laju epithelisasi diamati melalui pengamatan mikroskop dengan 
preparat dari luka yang telah menutup pada durasi yang sama di tiap 
perlakuan. Pembuatan preparat dilakukan dengan mengambil jaringan 





10% selama 24 jam dan didehidrasi dengan bahan ethanol-xylene. 
Selanjutnya jaringan difiltrasi dan dikeraskan dengan menggunakan 
paraffin dalam suhu 40-60 derajat celcius dan dipotong dengan ketebalan 
10 mikrometer menggunakan microtome, yang kemudain akan diproses 
dengan alcohol-xylene dan diwarna hematoxylin-eosin dye serta 
diletakkan pada kaca preparatyang diamati menggunakan mikroskop 
cahaya dengan perbesaran 100x dan tiap slide akan dibandingkan. 
Tabel 4.2 Kriteria Skala Semikuantitatif pada Perhitungan 
Epithelisasi Luka 
Skala Epithelisasi 
0 Belum terbentuk 
1 Terbentuk tipis 
2 Terbentuk sedang 
3 Terbentuk tebal 
4 Keratinisasi 
 
9. Teknik Pengumpulan Data dan Analisis Data 
Hasil pengukuran dianalisis secara statistik dengan menggunakan 
langkah – langkah uji hipotesis komparatif dan korelatif adalah sebagai 
berikut: Uji normalitas data, Uji homogenitas varian, Uji Chi Square 
dan korelasi Spearman 
 
4.8 Analisis data 
 
Analisis data menggunakan  uji Chi Square dengan uji pendahuluan 
yaitu uji normalitas data dan uji homogenitas varian. Setelah itu diikuti dengan 
uji korelasi Spearman dengan p<0.01 dan CI=95%. H0 adalah tidak ada 
pengaruh antara pemberian ekstrak methanol daun Ficus religiosa terhadap 
penyembuhan luka diabetes pada tikus model diabetes. H1 adalah adanya 
pengaruh antara pemberian ekstrak methanol daun Ficus religiosa terhadap 













5.1  Hasil Penelitian  
 
5.1.1 Pengukuran Epithelisasi Jaringan Luka 
 
Pengamatan epithelisasi pada penelitian ini dilakukan di Laboratorium 
Patologi Anatomi FKUB dengan mikroskop cahaya pada preparat berupa 
jaringan luka masing-masing perlakuan yang telah diawetkan dan dicat 
dengan Hematoxylin eosin. Preparat yang digunakan adalah hasil 
perkembangan luka setelah 12 hari perlakuan. Hasil histologis adalah 
sebagai berikut: 
 
Tabel 5.1 Gambaran Histologis Epithelisasi Jaringan Luka  
 
    NB: = Epitel Jaringan 
 
 
Berdasarkan data histologi yang diamati, pada epithelisasi tiap 
perlakuan, didapat pada kontrol (-) pembentukan epithelisasi telah terbentuk 
tipis, pada kontrol (+) didapat epithelisasi terbentuk sedang, pada ointment 
5%w/w didapat telah terbentuk keratinisasi dan bentukan epithel tebal, 
sedangkan pada ointment 10%w/w didapat bentukan epithel tipis, dan pada 



























































Kelompok Nomor Tikus Skala 


































Gambar 5.1 Grafik Epitelisasi Luka  
Data merepresentasikan rata-rata ±; P<0.05 
 
 Pada hasil penilaian rata-rata semi-kuantitatif epithelisasi jaringan 
penyembuhan masing-masing perlakuan didapatkan perubahan signifikan antara 
ointment 5w/w dan perlakuan lain. Sedangkan hasil terburuk didapat pada kontrol 
(-) dan ointment 15%w/w dengan epithelisasi terendah. Sehingga pada hasil analisis 


















Berdasarkan hasil penelitian yang telah dipaparkan, menjawab bahwa 
ekstrak methanol daun Ficus religiosa ointment menginduksi epithelisasi jaringan 
luka pada tikus model diabetes dengan dosis efektif adalah ointment 5%w/w. Dari 
hasil-hasil tersebut juga didapatkan bahwa dari kelima perlakuan yang dilakukan 
dalam penelitian, ekstrak methanol daun Ficus- religiosa ointment 5%w/w 
menunjukkan efektifitas yang paling tinggi dibandingkan dengan perlakuan lainnya 
dengan hasil mikroskopik epitelisasi yang komplit dan telah terbentuk keratinisasi 
di bagian superficial dari jaringan luka. Sedangkan ekstrak methanol daun Ficus 
religiosa ointment dosis 10%w/w dan 15%w/w menunjukkan penurunan efektifitas 
secara linear dibandingkan dengan dosis 5%w/w (p=0.000).  
Hal ini berkebalikan dengan prediksi bahwa semakin tinggi dosis ekstrak 
methanol daun Ficus religiosa ointment yang diberikan akan meningkatkan 
efektifitas penyembuhan luka pada tikus model diabetes dan juga berkebalikan 
dengan penelitian yang telah dilakukan oleh (Ramadevi et al., 2014) yang 
mendapatkan bahwa ekstrak daun Ficus religiosa dengan menggunakan pelarut 
hydroalcohol 70% menunjukkan peningkatan efikasi pada ointment 10%w/w 
dibandingkan dengan ointment 5%w/w. Perbedaan hasil ini dimungkinkan karena 
perbedaan pelarut ekstrak yang digunakan yaitu pelarut methanol dan pelarut 
hydroalcohol 70% yang juga memiliki perbedaan karakteristik senyawa yang 
didapatkan. 
Dengan adanya hasil yang diluar prediksi pada ekstrak methanol daun Ficus 
religiosa ointment dosis  10%w/w dan 15%w/w, maka membuka posibilitas baru 
bahwa kedua dosis tersebut sudah melebihi dosis therapeutic range dan memasuki 
dosis toxic sehingga perlu dilakukan penelitian lanjutan terkait dengan dosis toksik 






















Hasil penelitian menunjukkan bahwa ekstrak metanol daun Ficus religiosa 
dapat menginduksi proses penyembuhan luka pada tikus model diabetes 
dengan dosis ointment 5%w/w menunjukkan efektifitas tertinggi dbandingkan 
dengan dosis 10%w/w dan 15%w/w serta dibandingkan dengan kontrol positif 
dan negatif. Adanya penurunan efektifitas pada ointment dosis 10%w/w dan 






Diperlukan penelitian lanjutan untuk menentukan dosis toksik dan dosis 
minimal dari ekstrak metanol daun Ficus religiosa ointment sehingga 
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7. Hasil Analisis Data SPSS 
7.1 Chi Square 
 
Chi-Square Tests 




Pearson Chi-Square 42,015a 12 ,000 
Likelihood Ratio 43,996 12 ,000 
Linear-by-Linear Association ,002 1 ,969 
N of Valid Cases 27   
a. 20 cells (100,0%) have expected count less than 5. The minimum 
expected count is ,44. 
 


















-,033 ,235 -,166 ,869c 
N of Valid Cases 27    
a. Not assuming the null hypothesis. 
b. Using the asymptotic standard error assuming the null hypothesis. 
c. Based on normal approximation. 
 
 
